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   A multicenter clinical trial was carried out on 372 patients in double-blind conditions in order 
to determine the clinical effects of Ea-0643 (bunazosin hydrochloride) on voiding disorders in 
benign prostatic hypertrophy, compared with paraprost and placebo. Of the 372 patients, 129 were 
assigned to bunazosin hydrochloride, 118 to paraprost and 125 to placebo. 
   The improvement rating for all five subjective symptoms improved with passage of time in all 
the bunazosin hydrochloride, paraprost and placebo groups. A higher improvement rating was 
obtained in the bunazosin hydrochloride group for retarded urination, urinary stream condition 
and abdominal pressure at voiding, while the improvement rating was higher for prolonged urina-
tion in the placebo group and for residual urine in the paraprost group, but there was no signifi-
cant difference in improvement ratings between the groups. The daily frequency of voiding de-
creased to  u significant extent in the bunazosin hydrochloride and placebo group at week 1, and 
there was a significant difference between the bunazosin hydrochloride and the paraprost groups 
and between the placebo and the paraprost groups. The improvement rating for conditions of 
voiding was higher with the bunazosin hydrochloride group, when "slightly or better improved" 
cases were taken into account, but there was no difference between the groups. 
   As for objective symptoms, maximum and average flow rate, useful measures for clinical eval-
uation of drug effects on voiding disorders, were significantly increased, with a decrease to match 
in residual urine ratio in the bunazosin hydrochloride group. In terms of maximum and average 
flow rate bunazosin hydrochloride was significantly superior to paraprost at weeks 1 and 2 and 
superior to placebo at weeks 2 and 4 and at the final evaluation as well. In terms of residual 
urine ratio bunazosin hydrochloride was superior to both paraprost and placebo. 
   The global improvement rating, as assessed by the U-and x2-tests, was significantly higher in 
the bunazosin hydrochloride group than in the paraprost group, and there was a significant differ-
ence in global improvement ratings, as assessed by the x2-test, between the placebo and the para-
prost groups, when "moderately or better improved" cases were taken into account. 
   The stratified analysis of the prostate glands, subjective symptoms, maximum flow rate and 
residual urine ratio revealed that in patients with more advanced conditions the bunazosin hydro-
chloride group showed significantly superior improvement rates than the paraprost and phacebo 
groups. 
   In the determination of the overall safety rating the drug was considered "slightly or very 
problematic" in 7.0 % of the patients in the bunazosin hydroclloride group, 6.8% of those of the 
paraprost group and 4.0% of those of the placebo group, and there was no significant difference 
between groups. The frequency of side effects was 5.6% for the bunazosin hydrochloride group, 
5.9% for the paraprost group and 4.0% for the placebo group. Most of the side effects were those 
reported previously. 
   In the determination of the global utility rating, as assessed by the U and x2-tests, the buna-
zosin hydrochloride group tended to show significant superiority over the paraprost group, when 
"moderately or more useful" evaluations were taken into account. There was a significant difference 
in global utility rating between the placebo and the paraprost groups, when "moderately or more 
useful" evaluations were taken into consideration. 
   In the analysis of data stratifiedby the prostate gland findings, subjective symptoms, maximum 
flow rate and residual urine ratio, the bunazosin hydrochloride group of patients with manifest 
symptoms was rated significantly higher than in either the paraprost and placebo groups with res-
pect to global utility. 
   Our results indicate that bunazosin hydrochloride is beneficial for benign prostatic hypertrophy.
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Evidence that the bunazosin hydrochloride improved the conditions of urination is of significance 
to therapy for benign prostatic hypertrophy and seems to justify the conclusion that bunazosin 
hydrochloride can be a drug of clinical value. 
                                              (Acta Urol. Jpn. 36: 1213-1232, 1990) 


































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































行った.(1:著 明改善,2:改 善,3:軽 度改善,
4=不変,5;悪 化)
5)概括安全度判定





































































Table2。背 景因 子(一 般 所 見)
背 景 因 子 Bun魯zosin ParaprostPLACEBO ∪検定 ズ検定
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においてはB群 とPa群 お よびP群 とPa群,ま た
最終評価時点 ではP群 とPa群 に有意な差が認めら
れ た(U検 定).
2)他 覚所 見 の 改善
排 尿 困難 を 示 す 他覚 所 見 パ ラ メー タ ーで あ る,最 大
尿 流 量 率,平 均 尿 率 量 率,残 尿 率 の推 移 を そ れ ぞれ
Fig.1～3に示 す.
① 最 大 尿流 量 率 経 時 的変 化
B群 で は1週2・5m1/sec,2週L5mllsec,4週2.o
mllsec,最終 評 価時 点L7m1!secと増 加 を 示 した .
い ずれ の検 査 時 点 にお い て も投 与 前 値 と比 し有 意 な増
加 で あ っ た(SignRankTest,1週Pく0.01,2
週,4週,最 終 評価 時 点P<0・001).
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Table3.背景 因子(自 覚 症状)
背 景 因 子 BunazosinParaprostPLACEBO ガ 検 定
鱗 析 症 例 数 129 118 125
u検定
遷 1 30(23) 32(27) 25(20)
B!Paf
延 2 77(60) 51(43) 75(60)
性 3 14(11) 25(21) 21(17) N.S, Pa/P†
排 4 4(3) 5(4) 2(2)
曾尿 .,,,, 不 明 4(ゴ) 5(4)
..「「,,7
2(2)
菖 1 8(6} 9(8) 8(6)
延 2 87(67} 67(57) 83(66)
性 3 27(2D 34(29) 28(22) N.S、 N,S,
排 4 3(2) 3(3) 4(3}
尿 不 明 4(3) 5(4) 2(2) 7
尿 1 6(5) 5(4) 6(5}
線 2 65(50) 53(45) 62(50》
の 3 48(37) 50(42) 53(42} N.S, N,S.
状 4 6(5} 4(3} 2(2)
態 ..一 一.7. 不 明 4(3} 6(5》 2(2)
'7
排 1 39(30) 30(25) 31(25} B/Pa† Pa/Pf
尿 2 71(55) 54(46) 75(60)
時
の 3 13(10) 26(22) 15(12)





4(3) 6(5) 2(2) 7
1 38(29} 29(25) 20(16) 8/P*
幾 2 45(35》 45(38) 64(51)
尿 3 26(20) 24(20) 31(25} N.S.
感 4 16(12) 14(12) 8(6) Pa!P雪
不 明 4(3) 6(5) 2(2) 7










合 13.5～ 17(13) ,1(9) 20(16)
計
(回) 不明 6(5} 5(4) 2(2) 7





























Pa群 で は4週1.6ml/secの増 加 が み ら れ,投
与 前 値 と 比 し有 意 な 増 加 が み ら れ た(SignRank
Test,P<0.Ol)が,他の検 査 時 点 で は 変 化 は み られ
なか った 。
P群 は投 与 前値 と比 し変 化 はみ られ なか った.
群 間 比較 では,B群 の 最 大 尿流 量 率 の上 昇 は2週,
4週,最 終 評 価 時 点 にお い てP群 を 上 回 り,有 意 差 が
認 め られ た(U検 定,2週,4週P<0.05,最 終 評 価
時 点P<0.Ol).また1週,2週 に お い てPa群 を有
意 に 上回 った(U検 定,P<0.05).
② 平 均 尿 流量 率 経 時的 変 化
B群 で は1週12ml/sec,2週1・lm1/sec,4週
1.3ml/sec,最終 評 価 時 点1.3m1!secと増 加 を示 し



















な増 加 で あ った(SignRankTest,1週P<0.01,
2週,4週,最 終 評 価 時 点P<O.OOI).
Pa群 で は4週O・9ml/sec,最終評 価 時 点0.7m1/
secと有意 な増 加 が み られ た(SingRankTest,P〈
0。05)が,P群では 投 与前 値 と比 し変 化 は み られ なか
った.
群 間 比 較 では,B群 の平 均 尿流 量 率 の 上 昇 は,1
週,2週 でPa群 を有 意 に 上 回 った(U検 定,P<
0.05),また2週,4週,最 終 評 価 時 点 でP群 を 上 回
り,有 意 差 が 認 め られ た(U検 定,2週,4週P〈
0.05,最終 評 価 時 点P<0・Ol).
③残 尿率 経 時 的変 化
B群 では2週6.5%,4週8.2%,最 終 評 価 時 点7.9
%と 減 少 を 示 した.投 与 前値 に 比 し,有 意 差 が 認 め ら
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Table4.背景 因 子(他 覚 所 見)






















不 明 30(23) 27123) 27(22)/





















不 明 16(12) 10(8) 11(9)/






















不 明 32(25) 29(25) 29(23)7


























不 明 58(45) 62(53) 65(52)7





















不 明 22(17) 19(16} 23(18)






















































不 明 22(17) 19〔16) 23α8) 7
回〆5㏄}
























不 明 22(17> 18(15) 23(18)/二 μ




Pa群,P群 ではPa群 の2週 目に有 意 な 減少 を 示
した のみ で(SingRankTestP<0.Ol),他の検 査
時 点 では,い ずれ も有意 な変 化 はみ られ なか った.
また 群 間 比 較で は,B群 の 残尿 率 の 減少 は2週,4
週,最 終 評価 時 点 でP群 を 上 回 り,有 意 差が 認 め られ
(U検定,P<0.05),また4週,最 終 評価 時 点 で,Pa
群 を有 意 に 上 回 った(U検 定,P〈0.Ol).
3)臨 床 効果 判 定















































































































































































































































































































































































































































1避 2週 4週 量終評価晴点






















































































































































































































































































































































































































































F董g.3.残 尿 率 経 時 的 変 化(増 減)
mean±S.E,
、
Table7.排尿 状 態 改善 度
累積改善率 〔殉 検 定 結 果











































群8例(6.8%),P群5例(4.0%)で 薬 剤 間 に有 意
差 は なか った.ま た,層 別解 析 に お い て も差 は認 め ら
れなかった.
6)有用度
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検 定 績 果
薬劃 著明改曹 改 曹 軽度改普 不 変 悪 化 判定不能 計 x:検 定







4411623358 .6(3.4}(3.4) 3.4B>Pe* B>PatN.S.
837P群
(6.4)(29.6)





































P群 よ り有 意 に優 る有 用度 が 得 られ た.
8)副 作 用
副作 用 の 内 容 を ま とめ る とTablelOの よ うに な
る.副 作 用 はB群 で は129例中8例(6.2%)に10件,
Pa群 ではll8例中7例(5.9%)に7件,P群 で は125
例 中5例(4.0%)に5件 に み られ た.
副作 用 の 内訳 を み る と,塩 酸 ブナ ゾシ ンの薬 理 作用
か ら考 え られ る 循環 器系 の副 作 用 がB群 にや や 多 数 み
られ ては い る ものの,そ の 出現 率 は6.2%に 留 ま って
いた.副 作 用 に よる中 止 ・脱 落 例 はB群2.3%に 留 ま
り,他 のPa群 で は1.7%,P群1.6%とい う中 止 ・脱
落 の割 合 と,有 意 な差 は認 め られ なか った.
9)臨 床検 査
特 記 す べ き こ ともな く,3群 間 に差 は な か った.
考 察
ヒト前立腺部尿道および前立腺肥大組織には,ア ド



































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































有 用 やや有用 使 用 に








































































囮 極めて有用 口 有 用 〔=】やや有用
50100{%r



















































































































































































































TablelO.副作 用 一 覧


























そ の 他 発 疹
眼球出血 1
1〔1〕
発 現 件 数 10 7 5















































wabeら17)は,YM・12617投与 に よ り,自 覚 症 状 お
よび 他 覚所 見 を 総 合 した 有 効性 を59%の症例 に認 め て
い る.
一 方 ,こ の よ うな薬 剤 の臨 床 効 果 をplaceboを含
め た 二 重 盲 検試 験 に お い て 確認 した 報 告 は少 ない.
Caineら18),Abramsら19).はphenoxybenzamine
を 用 いた 検 討 で,こ の 薬 剤 の 自覚所 見 に対 す る有 効 性
を確 認 して い る.Hedlungら20),Kirbyら21)は,
塩 酸 プ ラ ゾ シ ンが 臨 床 的 に 有 効 で あ っ た と して い る
が,そ の 中 でHedlungは自覚症 状 の うち遷 延 性 排 尿,
排 尿 中 断 尿線 の 細 小 化 な どの 哩曜閉塞 症 状"に 対 して
は塩 酸 プ ラ ゾシ ンが 有 効 で あ った が,尿 意 切 迫,夜 間
頻 尿,排 尿 回数 な どの"刺 激 症 状"に 対 す る効 果 は な
か った と して い る.同 様 の 傾 向 はphenoxybenza-
mineを用 いたFerrie22)らの 報 告 で も認 め られ て い
る.自 覚 症 状 を薬 剤 評 価 の基 準 に 組 み 入れ る際 に 考 慮
す ぺ き点 であ ろ う.
本邦 では 以 上 の よ うなplaceboを対 照 群 と した 試
験 は今 回の 検討 が初 め て で あ る が,山 口 らは塩 酸 プ ラ
ゾシ ンと パ ラ プ ロス トとの 比 較試 験 を 行 い,塩 酸 プ ラ
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